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@ Ektoparasitizide Mittel 

(§7) Die voriiegende Erfindung betrifft die Verwendung von 
Verbindungen der Formel (I) 



B 



CO 

in 



in welcher 

B steht fur gegebenenfalls substltuiertes Aikyl, Alkenyl, 
Cycloalkyf, Cycloalkenyi, Aryl oder Heteroaryl, 
A steht fur Aryl, Aryloxy, Heteroaryl, Heteroaryloxy, die 
gegebenenfalls substituiert sind und die gegebenenfalls 
uber einen zweiwertigen Rest Z an den OxazolSn-Ring 
gebunden sind, 

R steht fur Wasserstoff oder gemeinsam mit A und dem 
angrenzenden C-Atom fur einen spirocyclischen 3- bis 
6glledrigen Ring, der gegebenenfalls ein oder mehrere 
Heteroatome der Gruppe O, S, N enthalten kann und an den 
gegebenenfalls ein weiterer Ring ankondensiert ist, wobei 
das System gegebenenfalls substituiert ist, 
zur Bekampfung von Insekten und einwirtigen Zecken bei 
Mensch und Tier. 



UJ 

Q 



Die folgenden Angaben sind den vom Anmelder eingereichten Unterlagen entnommen 
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Beschreibung 

Die vorliegende Erfindung betrifft die Verwendung von Oxazolinen zur Bekampfung von Ektoparasiten sowie 
ektoparasitizide Mittel die Oxazoline enthalten. 
5 Oxazoline sowie ihre Herstellung und ihre Verwendung als Insektizide und Akarizide im Pflanzenschutz sowie 
gegen bestimmte Miiben an Tieren sind bereits bekannt Ober ihre Verwendung gegen Ektoparasiten und vor 
allem gegen Insekten und einwirtigen Zecken ist jedoch nicht bekannt geworden. 

Die vorliegende Erfindung betrifft die Verwendung von Verbindungen der Formel (I) 

10 



A 



15 




in welcher 

B steht fur gegebenenfalls substituiertes Alkyl, Alkenyl, Cycloalkyl, Cycloalkenyl, Aryl, 
20 A steht fiir Aryl, Aryloxy, Heteroaryl, Heteroaryloxy die gegebenenfalls substituiert sind und die gegebenenfalls 
iiber einen zweiwertigen Rest Z an den Oxazolin-Ring gebunden sind, 

R steht fiir Wasserstoff oder gemeinsam mit A und dem angrenzenden C-Atom fur einen spirocyclischen 3- bis 
6-gliedrigen Ring der gegebenenfalls ein oder mehrere Heteroatome der Gruppe O, S, N enthalten kann und an 
den gegebenenfalls ein weiterer Ring ankondensiert ist, wobei das System gegebenenfalls substituiert ist, 

25 zur Bekampfung von parasizierenden Insekten und einwirtigen Zecken an Mensch und Her. 
Die Verbindungen der Formel (I) sind z. B. Gegenstand der folgenden Patentanmeldungen: 
WO 93/21 165, WO 93/24470, JP-OS H4 89 484, JP-OS H6 145 155, JP-OS H6 145 169, JP-OS H6 48 907, JP-OS 
H6 100 546; JP-OS H6 100 560, JP-OS H6 73 030, EP OS 345 775, EP-OS 432 601, EP-OS 553 623, WO 93/22 297, 
WO 93/25 077, WO 93/25 079. 

30 Auf die bevorzugten Verbindungsgruppen sowie Einzelverbindungen sowie Herstellverf ahren in diesen Ver- 
dff entlichungen wird hiermit besonders Bezug genommen. 

Bevorzugt genannt seien Verbindungen der allgemeinen Formel (IX in welcher die Definitionen fur die 
Substituenten folgende Bedeutungen haben: 

Gegebenenfalls substituiertes Alkyl allein oder als Bestandteil eines Restes in den allgemeinen Forme In bedeutet 
35 geradkettiges oder verzweigtes Alkyl mit vorzugsweise 1 bis 20, insbesondere 1 bis 18 Kohlenstoffatomen. 
Beispielhaft und vorzugsweise seien gegebenenfalls substituiertes Methyl, Ethyl, n- und i-Propyl, n-, i- und 
t-Butyl, Neopentyl, Undecyl, Dodecyl, Pentadecyl, Octadecyl genannt 

Gegebenenfalls substituiertes Alkenyl sowie der Alkenylteil eines Restes wie z. B. gegebenenfalls substituier- 
tes Alkenyloxy und Alkenylthio in den allgemeinen Formeln bedeuten geradkettiges oder verzweigtes Alkenyl 
40 mit vorzugsweise 2 bis 6, insbesondere 2 bis 4 Kohlenstoffatomen. Beispielhaft und vorzugsweise seien gegebe- 
nenfalls substituiertes Ethenyl, PropenyI-(l), Propenyl-(2) und Butenyl-(3) genannt 

Gegebenenfalls substituiertes Alkinyl sowie der Alkinylanteil eines Restes wie z. B. gegebenenfalls substituier- 
tes Alkinyloxy und Alkinylthio in den allgemeinen Formeln bedeuten geradkettiges oder verzweigtes Alkinyl mit 
vorzugsweise 2 bis 6, insbesondere 2 bis 4 Kohlenstoffatomen. Beispielhaft und vorzugsweise seien gegebenen- 
45 falls substituiertes Ethinyl, Propinyl-(l), Propinyl-(2) und Butinyl-(3) genannt 

Gegebenenfalls substituiertes Cycloalkyl allein oder als Bestandteil eines Restes in den allgemeinen Formeln 
bedeutet mono-, bi- und tricyclisches Cycloalkyl mit vorzugsweise 3 bis 10, insbesondere 3, 5 oder 6 Kohlenstoff- 
atomen. Beispielsweise und vorzugsweise seien gegebenenfalls substituiertes Cyclopropyl, Cyclobutyl, Cyclo- 
pentyl, Cyclohexyl genannt 

50 Gegebenenfalls substituiertes Alkoxy allein oder als Bestandteil eines Restes in den allgemeinen Formeln 
bedeutet geradkettiges oder verzweigtes Alkoxy mit vorzugsweise 1 bis 6, insbesondere 1 bis 4 Kohlenstoffato- 
men. Beispielhaft und vorzugsweise seien gegebenenfalls substituiertes Methoxy, Ethoxy, n- und i-Propoxy und 
n-, o- und t-Butoxy genannt 

Gegebenenfalls substituiertes Alkylthio allein oder als Bestandteil eines Restes in den allgemeinen Formeln 
55 bedeutet geradkettiges oder verzweigtes Alkylthio mit vorzugsweise 1 bis 6, insbesondere 1 bis 4 Kohlenstoff- 
atomen. Beispielhaft und vorzugsweise seien gegebenenfalls substituiertes Methylthio, Ethylthio, n- und i-Pro- 
pyithio, n-, o- und t-Butylthio genannt 

Gegebenenfalls substituiertes Carbalkoxy allein oder als Bestandteil eines Restes in den allgemeinen Formeln 
bedeutet geradkettiges oder verzweigtes Carbalkoxy mit vorzugsweise 2 bis 7, insbesondere 2 bis 5 Kohlenstoff- 
60 atomen. Beispielhaft und vorzugsweise seien gegebenenfalls substituiertes Carbomethoxy, Carboethoxy, Carbo- 
n- und i-Propyloxy und Carbo-n-, i- und t-Butyloxy genannt 

Halogenalkyl allein oder als Bestandteil eines Restes wie z. B. Halogenalkoxy oder Halogenalkylthio in den 
allgemeinen Formeln enthalt 1 bis 4, insbesondere 1 oder 2 Kohlenstoffatome und vorzugsweise 1 bis 5, 
insbesondere 1 bis 3 gleiche oder verschiedene Halogenatome, wobei als Halogenatome vorzugsweise Fluor, 
65 Chlor und Brom, insbesondere Fluor und Chlor stehen. Beispielhaft seien Trifluormethyl, Chlor-di-fluormethyl, 
Brommethyl, 2,2,2-Trifluorethyl und Pentafluorethyl genannt 

Gegebenenfalls substituiertes Aryl allein oder als Bestandteil eines Restes wie z. B. Aryloxy, Arylthio, Arylal- 
kyl in den allgemeinen Formeln bedeutet vorzugsweise gegebenenfalls substituiertes Phenyl oder Naphthyl, 
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insbesondere Phenyl 

Gegebenenfalls substituiertes Aralkyl in den allgemeinen Formeln bedeutet gegebenenfalis im Arylteil und/ 
oder Alkyiteil substituiertes Aralkyl mit vorzugsweise 6 oder 10, insbesondere 6 Kohlenstoffatomen im Arylteil 
(vorzugsweise Phenyl oder Naphthyl, insbesondere Phenyl) und vorzugsweise 1 bis 4, insbesondere 1 oder 2 
Kohlenstoffatomen im Alkyiteil, wobei der Alkyiteil geradkettige oder verzweigt sein kann, Beispielhaft und 5 
vorzugsweise seien gegebenenfalls substituiertes Benzyl und Phenylethyl genannt 

Gegebenenfalls substituiertes Heteroaryl allein oder als Bestandteil eines Restes wie Heteroaryloxy, Heteroa- 
rylthio, Heteroaralkyl bedeutet in den allgemeinen Formeln 5- bis 7-giiedrige Ringe mit vorzugsweise 1 bis 3, 
insbesondere 1 oder 2 gleichen oder verschiedenen Heteroatomen die dem aromatischen Prinzip der Huckel- 
Regel folgen. Als Heteroatome stehen Sauerstoff, Schwefel oder Stickstoff. Beispielhaft und vorzugsweise seien io 
gegebenenfalls substituiertes Thienyl, genannt 

Die gegebenenfalls substituierten Reste der allgemeinen Formel (I) konnen einen oder mehrere, vorzugsweise 
1 bis 3, insbesondere 1 bis 2 gleiche oder verschiedene Substituenten tragen. Als Substituenten seien beispielhaft 
und vorzugsweise aufgeffihrt: 

Alkyl mit vorzugsweise 1 bis 20, insbesondere 1 bis 18 Kohlenstoffatomen, wie Methyl, Ethyl, n- und i-Propyl und is 
n-, i- und t-Butyl, Neopentyl, Hexadecyl, Octadecyl; Alkoxy mit vorzugsweise 1 bis 14, insbesondere 1 bis 4 
Kohlenstoffatomen, wie Methoxy, Ethoxy, n- und i-Propyloxy und n-, i- und t-Butyloxy; Alkylthio mit vorzugs- 
weise 1 bis 4, insbesondere 1 oder 2 Kohlenstoffatomen, wie Methylthio, Ethylthio, n- und i-Propylthio und n-, i- 
und t-Butylthio; Halogenalkyl mit vorzugsweise 1 bis 4, insbesondere 1 oder 2 Kohlenstoffatomen und vorzugs- 
weise 1 bis 5, insbesondere 1 bis 3 Halogenatomen, wobei die Halogenatome gleich oder verschieden sind und als 20 
Halogenatome, vorzugsweise Fluor, Chlor oder Brom, insbesondere Fluor stehen, wie Difluormethyl, Trifluor- 
methyl; Hydroxy; Halogen, vorzugsweise Fluor, Chlor, Brom, insbesondere Fluor, Chlor, Cyano; Nitro; Amino; 
MonoalkyI- und Dialkylamino mit vorzugsweise 1 bis 4, insbesondere 1 oder 2 Kohlenstoffatomen je Alkylgrup- 
pe, wie Methylamino, Methylethylamino, n- und i-Propylamino und Methyl-n-Butylamino; Acylreste wie For- 
mayl, Alkylcarbonyl wie z. B. Acetyl, Arylcarbonyl wie z. B. Benzoyl; Carboxyl; Carboxy mit vorzugsweise 2 bis 4, 25 
insbesondere 2 oder 3 Kohlenstoffatomen, wie Carbomethoxy und Carboethoxy; Alkylsulfinyi mit 1 bis 4, 
insbesondere 1 bis 2 Kohlenstoffatomen, Halogenalkylsulfinyl mit 1 bis 4, insbesondere 1 bis 2 Kohlenstoffato- 
men und 1 bis 5 Halogenatomen wie Trifluormethylsulfinyl mit 1 bis 4, insbesondere 1 bis 2 Kohlenstoffatomen 
mit 1 bis 5 Halogenatomen wie Trifluormethylsulfinyl; Sulfonyl (— SO3H); Alkylsulfonyl mit vorzugsweise 1 bis 4, 
insbesondere 1 oder 2 Kohlenstoffatomen, wie Methylsulfonyl und Ethylsulfonyl; Halogenalkylsulfonyl mit 1 bis 30 
4, insbesondere 1 bis 2 Kohlenstoffatomen und 1 bis 5 Halogenatomen wie Triflormethylsulfonyi, Perfluor- 
t,n^-butyIsuifonyl; Arylsulfonyl mit vorzugsweise 6 oder 10 Arylkohlenstoffatomen, wie Phenylsulfonyl; Acyl; 
Aryl; Aryloxy; Heteroaryl; Heteroaryloxy; die ihrerseits einen der oben genannten Substituenten tragen konnen 
sowie der Formiminorest 

35 

H 
I 

-C=N-0-Alkyl 

40 

Bevorzugt seien genannt Verbindungen der Formel (I), in welcher die Substituenten folgende Bedeutung 
haben: 

B steht fur Q —Cg- Alkyl, das gegebenenfalls einfach oder mehrfach, gleich oder verschieden substituiert ist 
durch Halogen, Cyano, Ci— G*- Alkoxy sowie durch jeweils gegebenenfalls einfach bis dreifach, gleich oder 
verschieden durch Halogen, Q—C4- Alkyl, Ci— Gj-Halogenalkyl, Ci — C4- Alkoxy, Ci— d-Halogenalkoxy, 45 
Ci — C4- Alkylthio und/oder Ci — CVHalogenalkylthio substituiertes Phenyl, Phenoxy, Benzyloxy, Phenylthio und 
Benzylthio; 

ffir gegebenenfalls einfach oder mehrfach, gleich oder verschieden durch Halogen substituiertes C2— Cs-Alke- 
nyl; 

fiir C3— Cg-Cycloalkyl, das gegebenenfalls einfach oder mehrfach, gleich oder verschieden substituiert ist durch 50 
Halogen, O —C4- Alkyl, C2— Gi-Alkenyi, Ci — Gi-HalogenalkyI oder C2— G^-Halogenalkenyl; 
fiir C5— C7-CycloalkenyI, das gegebenenfalls einfach oder mehrfach, gleich oder verschieden substituiert ist 
durch Halogen, Ci — Q-AlkyI oder Ci — C4-Halogenalkyl; 

fiir gegebenenfalls einfach bis vierfach, gleich oder verschieden substituiertes Phenyl, wobei als Substituenten 
genannt seien Halogen, 55 
Ci-GrAlkyi, 

Ci — Q-AIkoxy-Ci — Q-alkyl, 
Ci — -CU-Halogenalkoxy, 
Ci — Q-Halogenalkyl, 

Ci — C4- Alkoxy, das gegebenenfalls durch weitere 1—3 Sauerstoff atome unterbrochen ist, 60 

Ci— Q- Alkylthio, 

Ci — Q-Halogenalkyithio. 

A steht fiir gegebenenfalls einfach bis vierfach, gleich oder verschieden substituiertes Phenyl, Benzyl, Pheneth- 
1-yl Pheneth-2-yI, Phenoxymethyl, Phenylthiomethyl, Phenoxyeth-l-yl, Phenylthioeth-l-yl, Phenoxyeth-2-yl und 
Styryl, wobei jeweils als Phenylsubstituenten genannt seien Halogen, 65 
Ci-Cig- Alkyl, 
Ci — C 8 - Alkoxy-Ci - Cg-alkyl, 
Ci — Cs-Halogenalkoxy, 
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Ci — d-Halogenalkyl, 

C t — Cis-Alkoxy, das gegebenenfalls durch weitere 1 —3 Sauerstoffatome unterbrochen ist, 

Ci— Cig-AIkylthio, 

Q — Cs-Halogenalkylthio, 

3,4-Difluormethylendioxo, 

3,4-Tetrafiuorethyiendioxo, 

gegebenenfalls durch Q — d-Alkyl, d— C6-CycloaIkyl und/oder Halogen substituiertes Benzyliminooxymethyl, 
jeweils gegebenenfalls durch d— d-Alkyl, Ci—d- Alkoxy, Cyclohexyl oder Phenyl substituiertes Cyclohexyl 
und Cyclohexyloxy; 

gegebenenfalls einfach oder zweif ach, gleich oder verschieden durch Halogen, 

Ci— CU-Alkyl oder Q— d-Halogenalkyl substituiertes Pyridyloxy; jeweils gegebenenfalls einfach bis dreifach, 
gleich oder verschieden durch Ci — Ci 2 -Alkyl, Halogen, Ci — d-Halogenalkyl, Q — d- Alkoxy, Q — d-Halogen- 
alkoxy, Ci — Ce-Alkoxy-Ci — d-alkyl, Ci — d-Alkoxy-ethylenoxy, Ci— d-Alkylthio und/oder Ci— d-Halogen- 
alkylthio 

substituiertes Phenyl, Benzyl, Phenoxy, Phenylthio, Benzyloxy und Benzylthio. 
R steht vorzugsweise f (ir Wasserstoff. 

Besonders bevorzugt genannt seien Verbindungen der Formel (I), in welcher die Substituenten folgende 
Bedeutung haben: 

B steht fur Ci— d-Alkyl, das gegebenenfalls einfach oder mehrfach, gleich oder verschieden substituiert ist 
durch 

Fluor, Chlor, Brom, Cyano, Ci—C 2 - Alkoxy sowie durch jeweils gegebenenfalls einfach oder zweif ach, gleich 
oder verschieden durch Fluor, Chlor, d— d-Alkyl, Ci— C 2 -Halogenalkyl, Ci— C 2 -Alkoxy, Ci— C 2 -HaIogenal- 
koxy, d— C 2 -Alkylthio und/oder Ci— C 2 -Halogenalkylthio substituiertes Phenyl, Phenoxy, Benzyloxy, Phenylt- 
hio und Benzylthio; 

fiir gegebenenfalls einfach oder mehrfach, gleich oder verschieden durch Fluor, Chlor und/oder Brom substitu- 
iertes C 2 — Ce-Alkenyl; 

fur C3— Cs-Cycloalkyl, das gegebenenfalls einfach oder mehrfach, gleich oder verschieden substituiert ist durch 
Fluor, Chlor, Ci— CU-Alkyl, C 2 — CU-Alkenyl, d— C 2 -Halogenalkyi mit Fluor und/oder Chlor als Halogenatome 
sowie C 2 — C4-Halogenalkenyl mit Fluor und /oder Chlor als Halogenatome; 

fur C5— C7-Cycloalkenyl, das gegebenenfalls einfach oder mehrfach, gleich oder verschieden substituiert ist 
durch 

Fluor, Chlor, Ci — CVAlkyl sowie Ci — C 2 -HalogenalkyI mit Fluor und/oder Chlor als Halogenatome; 

fiir gegebenenfalls einfach bis vierfach, gleich oder verschieden substituiertes Phenyl, wobei als Substituenten 

genannt seien F, CI, Br, 

Ci-OAlkyl, 

einfach bis sechsfach, gleich oder verschieden durch F und/oder CI substituiertes Ci — C4- Alkoxy, 
einfach bis f toff ach, gleich oder verschieden durch F und/oder CI substituiertes Ci — C 2 -AlkyL 

A steht besonders bevorzugt fiir jeweils gegebenenfalls einfach bis vierfach, gleich oder verschieden substitu- 
iertes Phenyl, Benzyl Pheneth-l-yl, Pheneth-2-yl, Phenoxymethyl, Phenylthiomethyl, Phenoxyeth-l-yl, Phenoxy- 
eth-2-yl Phenylthioeth-l-yl und Styryl, 
wobei jeweils als Phenyisubstituenten genannt seien 
F,ClBr, 
Ci— Qs-Alkyl, 
Ci -Ce-Alkoxy-Ci -C 8 -alkyl, 

einfach bis sechsfach, gleich oder verschieden durch F und/oder CI substituiertes d —Cg- Alkoxy, 
einfach bis funffach, gleich oder verschieden durch F und/oder CI substituiertes Ci — C 2 -Alkyl, 
Ci -Ci8- Alkoxy und -(OC 2 H 4 )i -3- O-Ci -Ce-alkyl Ci -Ci 2 -Alkylthio, 

einfach bis sechsfach, gleich oder verschieden durch F und/oder CI substituiertes Ci — Cg-Alkylthio, 

3,4-Difluormethylendioxo, 

3,4-Tetrafluorethylendioxo, die Gruppierungen 




jeweils gegebenenfalls durch Ci— d-Alkyl, Ci— d- Alkoxy, Cyclohexyl oder Phenyl substituiertes Cyclohexyl 
und Cyclohexyloxy; 

gegebenenfalls einfach oder zweifach, gleich oder verschieden durch F, CI oder CF 3 substituiertes Pyridyloxy; 
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jeweils gegebenenfalls einfach bis dreifach, gleich oder verschieden durch Ci — Ci2-Alkyl, F, CI Br, CF3, 
Ct— C4-Alkoxy, einfach bis sechsfach, gleich oder verschieden durch F und/oder CI substituiertes Ci— C4-AI- 
koxy, Ci— Ci-Alkoxy-Ct— C4-aIkyl, Ci— Gi-Alkoxy-ethylenoxy, Ci— Q-Aikylthio, einfach bis sechsfach, gleich 
oder verschieden durch F und/oder CI substituiertes Q — Q-Alkylthio 
substituiertes Phenyl, Benzyl, Phenoxy, Phenylthio, Benzyioxy und Benzylthio. 
R steht besonders bevorzugt fur Wasserstoff. 

A und R der allgemeinen Formel (I) konnen gemeinsam bevorzugt folgende spirocyclische Ringe bilden, die 
ihrerseits wiederz. B, durch Reste A substituiert sein konnen: 



><^ o >— (Wooden 



0 oder 1 



>C0' 



10 



15 





20 





25 



30 



wobei A die zuvor angegebenen Bedeutungen haben kann und 

R 2 fiir Wasserstoff oder einen der bei A angegebenen Substituenten steht 

Ganz besonders bevorzugt seien Verbindungen der Forniel (1) genannt, in denen der Rest A durch folgende 35 
Formel charakterisiert wird, wobei er entweder direkt oder iiber ein Briickenglied Z an den Oxazolinring 
gebunden sein kann: 




40 



45 



R 1 steht fQr Reste gemaB folgender Tabelle 1 
(R 2 )m steht fur Reste gemaB folgender Tabelle 2 



50 



55 



60 



65 
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Tabelle 1 



5 


R 1 


R 1 


CI 


-OCF 2 CHFCF 3 


F 




10 


-C^Hq-t 


-CH^CH^-O-C^H^-n 






15 


- C 12 H 25 -n 


— CH5-O— N=C — ( v ,) — C! 

\ y 


20 


-C 1fl H 91 -n 


-SCFL-n 

Uw/LIO JUL 






-CqHiq-H 




CF, 




25 


-CF,CHF, 


-SCF, 


-OC,Hn-n 


UV/l OV^I JUL ^ 


-OC R H ir -n 


-SCF,CHFCH, 


30 


-OC12H25-11 


-CO-CH, 


-OCF 3 


<s> 




-OCF 2 CHF 2 




40 


-OCH 2 CF 3 




45 


-OCF 2 CHFCH 3 


v y 


50 


-CO-C 4 H9-i 





55 



60 
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R 1 


[_ R 1 


— ^ ^— OCHF 2 


- ch 2 -0" cf3 


CI 


-CH 2 -^^— OCF 3 


CH 3 


-0 


-CH 2 -/ ,S 

v y 




~ CH r\\ /) — f 

V V 


-O U — Br 


-CHj-^ \— CI 


—°-\\ /) — CH 3 

V V 3 


-CHa-/ ^ — Br 

2 v y 


^ jy 3 7 


-CH 2 — C >-C 4 H 9 -t 

2 v / 4 9 


— O— L /) — C,HH 

\ // 3 7 




~ o_< 0" oc2Hs 


-CH 2 -^~^-C 12 Hg-n 


CH3 


-CHr^^— OC 2 H s 


~° ° C2Hs 
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R 1 

v y 


R 1 






Cl >=\ 

-o\ y-ocH 3 

V V 

ci^^ 


"0-<^>-OCH 2 CF 3 


U A\ Arun 2 un 2 uo 2 n 5 


—0-(x A-OCP CHP 


\ y 


-0-£ \-OCF 2 CHCIF 

\ y 


/ _^CH 3 

v y 


-Q-^~^-OCF 2 CHFCF 3 


"°\j>- CF 3 






CI 

-°^2y > " CF 3 

CI 


CH 

-°-V^" CF3 


CH 3 

" oh C)~ cf3 

CH 3 
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R 1 

CI 

- 0 ^^ 0CH 3 

CI 


R 1 

-OCHr^^-C.^-t 


"°"0" ocH3 

CH 3 


-OCH 2 -^~^-CF 3 


v.-.. f 


-OCH 2 -/ >OCF 3 
v.. — y 


"°"d^~ SGHF2 


-OCH^^VcF, 


-°-^^-SCF 2 CHF 2 


-OCH5-/V0CF3 


CI 




-°^0 >_scH3 

> HI J 


\ — / 




- s -Q" Br 

\ — / 


-°ch 2 -/^S-ci 






V — / 


~OCH 2 -<^^-CI 


II 

Jbi 


-C0-0-C 4 Hc,-t 


-CO-NH-QHq-t 


-CN 
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Tabelle2 



(R 2 ) m 


(R 2 ) m 


H 


2-CH, 


2-C1 


2-OCH 3 


2-F 


2-Cl 2 


3-C1 


2,6-00211; 


2,6-Cl 2 


3-CH, 


3,5-Cl 2 


3,5-OCH 3 


3,5-F 2 


3-OC 6 Hc 


2,5-Cl 2 




3,5-Cl 2 ; 2-F 


gemeimam mit R i fur 


2,3-F 2 


3,4-OCF 2 0- 


2,5-F 2 


3,4-OCF 2 CF 2 0 


2,3,5,6-CI 4 


2-C1; 3-CF 3 


3-CF 3 


2-C1; 5-CF 3 



Beispielhaft seien fur den Substituenten A folgende Reste genannt, die entweder direkt oder fiber ein 
Brtickenglied Z an den Oxazolinring gebunden sind: 
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Rest-Nr. 


1 


Rest-Nr. 


A 


al 


— — T Heptyl-n 


a6 


-Nonyl-n 

-O- 


a2 




a7 


^ ^ — Decyi-n 


a3 


^ ^ — Octyl-n 


aS 




a4 




a9 




a5 


-OW 


alO 


^ ^-Dodecyl-n 
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Rest-Nr. 


A 


T> dot XTf- 
XvcSL-lNr. 


A 

A 


all 


— ^ Pentadecyl-n 


a20 


^ y-Heptyl-n 

\ — / 


al2 


-<y — 


a21 


C "Voctyl-n 


al3 


^~^-Octyl-n 


a22 


CH, 


al4 




a23 


(? 7-Decyl-n 


al5 




a24 


(f 7-Dodecy!-n 


al6 




a25 


— (f 7-Dodecyi-n 


al7 




a26 


ci^ 

— V 7-Decyl-n 


al8 


^ ^-Nonyt-n 


a27 


— T "Voctyi-n 


al9 


^ ^-Nonyl-n 


a28 


CH 3 0 

— \( \-Nonyl-n 
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Rest-Nr. 


A 


Rest-Nr. 


A 


a29 


CH3O 

— C ^VDecyl-n 
\ — r 


a39 


— CH r ^~~^-Octyl-n 


a30 


^Nonyl-n 


a40 


— ^ ^-O-Heptyt-n 


a31 


a 7 — \ 

— P y-Undecyl-n 


a41 




a32 


—C VTridecyl-n 

\j=y 


a42 


— ^ O - Octy l-n 


a33 


7-undecyl-n 


a43 


"Vo-Nonyl-n 


a34 


^Tridecyl-n 

\ / 


a44 


— ^ ^-O-Decyl-n 


a35 


Decvl-n_ 

-O- 


a45 




a36 


CI — . 

— C y-Heptyl-n 


a46 


— ^ ^-O— Undecyl-n 


a37 


CH 3 0^ 

^Ociyl-t 


a47 


^-O-Podecyl-n 


a38 


C^O 

^VlMonyl-n 


a48 


O - Tridecy l-n 
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Rest-Nr. 




Rest-Nr. 


A 


a49 


— 1 

-fl "Vo-Tetradecyl-n 


a59 




a50 


-C 7-O-PentadecyI-n 


a60 




a51 





a61 


\_/ V_y 


a52 


-C \-O-Heptadecyi-n 
\ — / 


a62 




a53 


^-O -OctadecyS-n 


a63 




a54 


-^~^-S-Nonyi-n 


a64 




a55 


-^J^-CH.-O-C.Hs 


a65 


/—V 

O 
-(J>— 


a56 


^-CHg- O -C 3 H 7 -i 


a66 


, P 

— ^ "V-O— Butyi-n 


a57 


j "y 

-fi VcHf-O-C^-i 


a67 




a58 




a68 


^ ' X f CH 3 
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Rest-Nr. 


A 1 


Rest-Nr. 


A 


a69 




a78 




a70 


CI 


a79 


CL 


a 71 


v=/ \ v 1 


a80 




a72 


— V / (\ /)-Pentyi-n 


aSl 




a73 I 




a82 




a74 


-oo 


a83 




a75 


_ 


a84 


0CH3 

-O-Q 

C 2 H S 


a76 


-o-o 


a85 




a77 




a86 


-<^3-0~ Buty " 
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Rest-Nr. 


A 


Rest-Nr. 


A 


a87 


^ ^ ^Cl 


a94 


r — \ i ^ 

~\_J— d>0-Propyl-n 


a88 




a95 




a89 




a96 




a90 




a97 




a91 


CI 


a98 


CI 

^ci 


a92 


CI 

-^3^C}~ propy, " i 


a99 




a93 


-C3 M C)~ propy, " n 


alOO 


a ^Cl 



55 



60 
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Rest-Nr. 


1 


Rest-Nr. 


A 


alOl 


CI 

\ — / \ / 

CI 


al09 




al02 


C W C1 

-\3 _ vJ >_propyi " n 


alio 




al03 


CH 3 


alll 


0-°' 


al04 




all2 


\ — / \ / 


al05 


CH^O 1 
~~\ /~v^ Propyl-n 


I a113 


^CH 3 


al06 


—v -& Propyi-n 


all4 




al07 




all5 


CH3O-, . / _, 

-O-O- 


al08 


CH 3°7 V /=\ 


H alio 


CH, 
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Rest-Nr. 


A 


Rest- 
Nr. 


A 


all7 


C! 

CI 


al26 




all8 




al27 




all9 


CI 

\-=/ v J 


al28 




al20 




al29 




al21 


{K) 


al30 


-(pVc^cHrO-ci 


al22 


* ■'/ V. .... / 


al31 




al23 


\=/ \=/ 


al32 


\^/ 2 


al24 




al33 


Hf^CH.-^fA-Buty.-t 


al25 




a!34 
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Rest- 
Nr. 


A 


Rest- 
Nr. 


A 


al35 


_^ry C H 2 ^^ 0c ty I -n 


al44 




al36 




al45 




al37 




al46 


^y OH ^y Hexyl . n 


al38 




al47 


O— ^~^-Dodecyki 


al39 




al48 


-^~^-Q— ^~^-Q-HexytH 


al40 




al49 




al41 


r CH 3 


al50 


C! 


al42 


.^yo-^-OOH, 


al51 


Butyl-sec 


al43 




al52 


CP 
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Rest- 
Nr 


A 


Rest-Nr. 


A 


al53 


\=J \ — / 


al61 


> f \ f 


al54 


\=/ V=/ ' 


1 al62 


— ^~yoCH^~^Pentyki 


al55 


\=/ \=/ 


| al63 




al56 




al64 


( CH 3 


al57 




al65 


F 


al58 




al66 


V=/ 2 \— / 


al59 


Hn>oc^f^ 0 ' 


al67 




al60 




al68 


— ^ ^OCH£^J^PropyH 
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Rest-Nr. 


A 


Rest-Nr. 


A 




. . A ^ci 

^Cl 


al75 


\=/ x ),_y 


al70 


CI CI 

-0°° h <3 


al76 


. . CH 3 


al71 




al77 


CI 


al72 




al78 


CI 

\ 

CI 


al73 


CI 

\=/ \=/ 

CI 


| al79 


CI 

-^C-OCH,-^ 

W w 

Cl 


al74 


CI 

-<^y ocF 2 cF 3 

CI 


al80 


CI 

H0-oc Hi chhQ 
a 



22 



DE 195 20 936 Al 



Rest-Nr. 




1 Rest-Nr. 


A 


al81 


1 cT* i 

CI F 


al87 


r CI 


al82 


a 
a 


al88 


Cl 

— ^~^-OCF 2 CHFCI 
Cl 


al83 


CI CI 
^^O^^CF, 

ct 1 


al89 


CI 

Cl 


al84 


CI 

CI OCF 3 


a 1 on 


F F 


al85 


F F 
F F 


al91 


F 
F 


al86 


CI 

F CI 


al92 


F 

-f5-CF 3 
F 
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Rest-Nr. 


A 


Rest-Nr. 


A 




F 






al93 


/ \ 
F F 


al95 


/ \ 
F F 




CI 






al94 


-£> 

\ 
F 


al96 


/ \ 
F F 



Desweiteren kann A fur Reste der folgenden Formel al97 stehen 



$ - 

inwelcher 

E f tir gegebenenfalls substituiertes Alkandiyl steht und 
X fur Wasserstoff oder Halogen steht 

Bevorzugt sind dabei die folgenden Alkandiylreste E genannt: 



El 


-CF 2 - 


E2 


-CFtCChCFs)- 


E3 


-CFC1- 


E4 


-CF 2 -CF 2 - 


E5 


-CF(CH 3 )- 


E6 


-CF2-CFCI- 


E7 


-C(CH3XCH 2 F)- 


E8 


-CF 2 -CF(CH3)- 


E9 


-qCH 3 XCH 2 Cl)- 


E10 


-CF 2 -C(CH3)2- 


Ell 


-C(CF 3 XCHC1CF 3 ) 


E12 


-CFC1-CFC1- 


E13 


-CH(CH 2 CF 3 )- 


E14 


-CF 2 -CH(CH 3 )- 


E15 


-CH(CHC1CF3)~ 


E16 


-CF 2 -CH(CF 3 )- 



Beispielhaft seien fur den Substituenten B folgende Reste genannt: 
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bl 


C1CH 2 -C(CH 3 ) 2 - 


b6 


(CH^C- 


b2 




b7 


CHg-CXCftjO^V 


b3 


CH 3 -C(CH 2 C1) 2 - 


b8 


NC-CBjCBj-CCCH^- 


b4 


CHa-CCCH^- 


b9 


CH3-C(C2H5)(CH 2 OCH3)- 


b5 


C1 2 C=CC1- 


blO 


F 2 CH=CFC1- 


bll 


C1 2 C=CF- 


bl5 


ci-^^-o-C(CH 3 ) 2 - 


bl2 


F F 

A, 

CH 3 


bl6 


Cl F 

A, 

CH 3 


bl3 


A 

Cl 


bl7 


A 


bl4 


CI CI 
CH.-4- 


bl8 


CLC=CH A 



Beispielhaft seien fur den Substituenten B folgende Reste genannt: 
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b17 



b21 



b25 



b33 



F 







b18 



b22 



b30 b34 
CI CI 



cf- <S- -cf- ^ 

C! • CI . F F • F F 



b37 



b19 




b23 b27 

F CI 



ci 



b20 



b24 



b28 



F CI 



b31 b35 b38 

F F CI 

0- .~0~ 

CH 3 OCH, CH 3 




CI 



CI 



OCH* 




OCH3 



Beispielhaf t seien fur den zweiwertigen Rest Z folgende Bedeutungen genannt: 

-CH 2 - -CH(CH 3 )-, -CH 2 CH 2 - -CH=CH~, -CH 2 0-, -CH 2 S-, -CH(CH 3 )S- -CH(CH 3 )0-, 
-CH2CH2O-, -CH 2 S(0)-, -CH 2 -S0 2 -. 

Die Herstellung der Oxazoline der Formel (I) ist grundsatzlich bekannt Sie kann erfolgen, indem man 
a) Aminoalkohole der Formel (II) 



HO ^ 



R 
H 

H 



(DO 



inwelcher 

A und R die oben angegebenen Bedeutungen haben, 
mit einerCarbonsaure der Formel (III) 

B-COOH (III) 

in welcher 

B die oben angegebene Bedeutung hat, 

mit einem wasser-entziehenden Mittel und gegebenenfalls in Gegenwart eines Verdunnungsmittels um- 

setzt; 

oder 

b) Amidalkohole der Formel (IV) 
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B-CO-NH— C-R 
H0 --H 



in welcher 

A, B und R die oben angegebenen Bedeutungen haben, io 
mit einem wasser-entziehenden Mittel, gegebenenfalls in Gegenwart eines Verdunnungsmittels umsetzt; 
c) Amid-Derivate der Formel (V) 



B-CO-NH— C-R 

I H « 



15 



20 



in welcher 

A, B und R die oben angegebenen Bedeutungen haben; und 

X fur eine Abgangsgruppe, wie Halogen, Altylsulfonyloxy oder Arylsulfonyloxy stent, 

rait einer Base, gegebenenfalls in Gegenwart eines Verdunnungsmittels umsetzt 25 

Die beim Verfahren (a) zur Hersteilung der Verbindungen der Formel (I) als Ausgangsstoff e zu verwendenden 
Aminoalkohole sind bekannt und/oder konnen nach an sich bekannten Verfahren durch Reduktion der entspre- 
chenden Aminosauren hergestellt werden {vgL Heterocycles 9 (1978), 1277 — 1285; J. Org. Chem. 43 (1978), 
2539-2541; Liebigs Ann, Chem. 1980, 122- 139; Tetrahedron Lett 26 (1985), 4971 -4974). 30 

Die bei Verfahren (a) zur Hersteilung der Verbindungen der Formel (I) weiter als Ausgangsstoffe zu verwen- 
denden Carbonsauren der Formel (III) sind bekannte organischen Synthesechemikalien, bzw. in bekannter Art 
und Weise erhaltlich. 

Die Verfahren (a) und (b) werden unter Verwendung eines wasser-entziehenden Mittels durchgefiihrt Es 
konnen die in der organischen Chemie ublichen wasserentziehenden Mittel eingesetzt werden. Vorzugsweise 35 
verwendbar sind Schwefelsaure, Polyphosphorsaure (PPS), Phosphor(V)-oxid, Dicyclohexylcarbodiimid (DCC), 
Phosphor(V)-sulfid und das System TriphenyiphospWn/Triethylamin/Tetrachlormethan. 

Als Verdfinnungsmittel zur Durchfuhrung der erfindungsgemaBen Verfahren (a) bis (c) kommen die ublichen 
organischen Losungsmittel in Betracht Vorzugsweise verwendbar sind aliphatische, alicyclische oder aromati- 
sche, gegebenenfalls halogenierte Kohlenwasserstoffe, wie beispielsweise Benzin, Benzol, Toluol, Xylol, Chlor- 40 
benzol, Dichlorbenzol, Petrolether, Hexan, Cyclohexan, Dichlormethan, Chloroform, Tetrachlormethan; Ether, 
wie Diethylether, Diisopropylether, Dioxan, Tetrahydrofuran oder Ethylenglykoldimethyl- oder -diethylether; 
Ketone, wie Aceton, Butanon oder Methyl-isobutyi-keton; Nitrile, wie Acetonitril, Propionitril oder Benzonitril; 
Amide, wie N,N-Dimethylformamid und N,N-Dimethyiacetamid, N-Methyl-pyrroIidon oder Hexamethylphos- 
phorsauretriamid; Ester wie Essigsauremethylester oder Essigsaureethylester, sowie Sulfoxide, wie Dimethyl- 45 
sulfoxid, gegebenenfalls auch Alkohole wie Methanol oder EthanoL 

Die Reaktionstemperaturen konnen bei der Durchfuhrung des erfindungsgemaBen Verfahrens (a) in einem 
groBeren Bereich variiert werden. Im allgemeinen arbeitet man bei Temperaturen zwischen 0°C und 150°Q 
vorzugsweise bei Temperaturen zwischen 10° C und 100°C 

Das erfindungsgemaBe Verfahren (a) wird im allgemeinen unter Normaldruck durchgefiihrt Es ist jedoch 50 
auch mdglich, unter erhohtem oder vermindertem Druck — im allgemeinen zwischen 0,1 bar und 10 bar — zu 
arbeiten. 

Zur Durchfuhrung des erfindungsgemaBen Verfahrens (a) werden die jeweils benotigten Ausgangsstoffe im 
allgemeinen in angenahert aquimolaren Mengen eingesetzt Es ist jedoch auch mdglich, eine der beiden jeweils 
eingesetzten Komponenten in einem groBeren OberschuB zu verwenden. Die Reaktionen werden im allgemei- 55 
nen in einem geeigneten Verdunnungsmittel in Gegenwart eines wasserentziehenden Mittels durchgef uhrt, und 
das Reaktionsgemisch wird mehrere Stunden bei der jeweils erforderlichen Temperatur geriihrt Die Aufarbei- 
tung erfolgt nach ilblichen Methoden. 

In einer besonderen AusfOhrungsform des erfindungsgemaBen Verfahrens (a) konnen statt der Carbonsauren 
der Formel (III) auch entsprechende Nitrile eingesetzt werden, wobei dann vorzugsweise an Stelle eines 60 
wasser-entziehenden Mittels ein Katalysator, wie z. B. Zink-(II)-chIorid verwendet wird 

Die bei Verfahren (b) zur Hersteilung der Verbindungen der Formel (I) als Ausgangsstoffe zu verwendenden 
Amidaikohole sind bekannt und/oder konnen nach an sich bekannten Verfahren hergestellt werden. 

Man erhalt die Amidaikohole der Formel (IV) beispielsweise, wenn man von den Carbonsauren der Formel 
(HI) abgeleitete Saurechloride mit Aminoalkoholen der Formel (II) in Gegenwart eines Saurebindemittels, wie 65 
z. B. Triethylamin, Pyridin, Kaliumcarbonat, Natriumhydroxid oder Kalium-t-butylat und in Gegenwart eines 
Verdunnungsmittels, wie z. B. Toluol, Chlorbenzol, Aceton oder Acetonitril, bei Temperaturen zwischen 0°C und 
1 00° C umsetzt 
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Die von den Carbonsauren der Formel (III) abgeieiteten Saurechloride sind weitgehend bekannt und/oder 
kdnnen nach an sich bekannten Verfahren, beispielsweise durch Umsetzung der Carbonsauren der Formel (III) 
mit einem Halogenierungsmittel wie Thionylchlorid, gegebenenfails in Gegenwart eines VerdQnnungsmittels 
hergestellt werden. 

Zum Beispiel kann a-Fluor-Pg^-dichlor-acrylsaurechlorid der Formel (VI) erhalten werden, indem man 2-Flu- 
or-l,l,3,3,3-Pentachlorpropen gegebenenfails in Gegenwart eines Katalysators hydrolysiert Als Katalysatoren 
kommen Lewis-Sauren, anorganische Sauren und deren saure Salze, wie z. B. FeCU BF3, H2SO4, HC1, KHSO4, 
NaHS04 u. a. in Frage. 

In Abhangigkeit von den Reaktionsbedingungen (wie beispielsweise der Verweilzeit des Saurechlonds in der 
Reaktionsmischung) und von der zugesetzten Wassermenge wird das primar gebildete a-Fluor-P,P-dichlor- 
acrylsaurechlorid gegebenenfails teilweise zur entsprechenden Acrylsaure hydrolysiert, welche anschlieBend 
beispielsweise durch Umsetzung mit Thionylchlorid wieder in das Saurechlorid uberfuhrt werden kann. 

Die Reaktionstemperaturen kdnnen bei der Durchfuhrung des Verfahrens (b) in einem grdBeren Bereich 
variiert werden. Im allgemeinen arbeitet man bei Temperaturen zwischen -20°C und + 150° C, vorzugsweise 
bei Temperaturen zwischen 0° C und 1 00° C 

Das erfindungsgemaBe Verfahren (b) wird im allgemeinen unter Normaldruck durchgefuhrt Es ist jedoch 
auch mdglich, unter erhohtem oder vermindertem Druck — im allgemeinen zwischen 0,1 bar und 10 bar — zu 
arbeiten. 

Zur Durchfuhrung des Verfahrens (b) zur Herstellung der Verbindungen der Formel (I) setzt man pro Mol an 
Amidalkohol der Formel (IV) im allgemeinen 1 bis 20 Mol, vorzugsweise 1 bis 5 Mol an wasser-entziehendem 
Mittel ein. 

In einer bevorzugten Ausfuhrungsform des erfindungsgemaBen Verfahrens (b) wird der Amidalkohol der 
Formel (IV) in einem Verdunnungsmittel vorgelegt und das wasser-entziehende Mittel wird dann eindosiert Das 
Reaktionsgemisch wird bei der erforderlichen Temperatur bis zum Ende der Umsetzung geriihrt und anschlie- 
Bend auf iibliche Weise aufgearbeitet 

Die bei Verfahren (c) zur Herstellung der Verbindungen der Formel (I) als Ausgangsstoffe zu verwendenden 
Amid-Derivate sind bekannt und/oder kdnnen nach an sich bekannten Verfahren hergestellt werden. 

Man erhalt die Amid-Derivate der Formel (V), wenn man entsprechende Amidalkohole der Formel (IV) mit 
Chlorierungsmitteln, wie z. B. Thionylchlorid oder Phosphor(V)-chlorid, bzw. mit Sulfonylierungsmitteln, wie 
z. B. Methansulfonsaurechlorid oder p-Toluolsulfonsiurechlorid auf ubliche Weise gegebenenfails in Gegenwart 
einer Base und gegebenenfails in Gegenwart eines Verdunnungsmittels umsetzt 

Verfahren (c) wird in Gegenwart einer Base durchgefuhrt Es kommen hierbei alle ublichen anorganischen 
oder organischen Basen in Betracht Vorzugsweise verwendbar sind Erdalkali- oder Alkalimetalihydride, -hydro- 
xide, -amide, -alkoholate, -acetate, -carbonate oder -hydrogencarbonate, wie beispielsweise Natriumhydrid, 
Natriumamid, Natriummethylat, Natriumethylat, Kalium-tert-butylat, Natriumhydroxid, Kaliumhydroxid, Am- 
moniumhydroxid, Natriumacetat, Kaliumacetat, Calciumacetat, Ammoniumacetat, Natriumcarbonat, Kalium- 
carbonat, Kaliumhydrogencarbonat, Natriumhydrogencarbonat oder Ammoniumcarbonat sowie tertiare Ami- 
ne, wie Trimethylamin,Triethylamin, Tributylamin, N^N-Dimethylanilin, Pyridin, N-Methylpiperidin, N,N-Dime- 
thylaminopyridin, Diazabicyclooctan (DABCO), Diazabicyclononen (DBN) oder Diazabicycloundecen (DBU). 

Die Reaktionstemperaturen kdnnen bei der Durchfuhrung des Verfahrens (c) in einem grdBeren Bereich 
variiert werden. Im allgemeinen arbeitet man bei Temperaturen zwischen -20°C und +150°C, vorzugsweise 
bei Temperaturen zwischen 0°C und 100° C 

Verfahren (c) wird im allgemeinen unter Normaldruck durchgefuhrt Es ist jedoch auch mdglich, unter 
erhohtem oder vermindertem Druck — im allgemeinen zwischen 0,1 bar und 10 bar — zu arbeiten. 

Zur Durchfuhrung des Verfahrens (c) zur Herstellung der Verbindungen der Formel (I) setzt man pro Mol an 
Amid-Derivat der Formel (V) im allgemeinen 1 bis 3 Mol, vorzugsweise 1,0 bis 1,5 Mol einer Base ein. 

In einer bevorzugten Ausfuhrungsform des Verfahrens (c) werden das Amid-Derivat der Formel (V) und eine 
Base in einem geeigneten Verdunnungsmittel vermischt; das Gemisch wird bei der erforderlichen Temperatur 
bis zum Ende der Umsetzung geriihrt und anschlieBend auf ubliche Weise aufgearbeitet 

Die Wirkstof fe eignen sich bei giinstiger Warmblutertoxizitat zur Bekampfung von tierischen Schadlingen wie 
Insekten, einwirtigen Zecken, die in der Tierhaltung und Tterzucht bei Nutz-, Zucht-, Zoo-, Labor-, Versuchs- 
und Hobbytieren vorkommen. Sie sind dabei gegen alle oder einzelne Entwicklungsstadien der Schadlinge sowie 
gegen resistente und normal sensible Arten der Schadlinge wirksam. 

Durch die Bekampfung der tierischen Schadlinge sollen Krankheiten und deren Obertragung, Todesf alle und 
Leistungsminderungen (z. B. bei der Produktion von Fleisch, Milch, Wolle, Hauten, Eiern) verhindert werden, so 
daB durch den Einsatz der Wirkstoffe eine wirtschaftlichere und einfachere Tierhaltung mdglich ist bzw. in 
bestimmten Gebieten erst mdglich wird. 

Zu den Schadlingen gehdren: 
Aus der Ordnung der Anoplura z. B. Haematopinus spp, Linognathus spp, Solenopotes spp^ Pediculus spp^ 
Pthims spp.; 

aus der Ordnung der Mallophaga z. B. Trimenopon spp, Menopon spp, Eomenacanthus spp, Menacanthus spp, 
Trichodectes spp, Felicoia spp, Damalinea spp, Bobiola spp,Trinoton spp, Werneckiella spp, Lepikeutron spp.; 
aus der Ordnung der Diptera z. B. Chrysops spp, Tabanus spp, Musca spp, Hydrotaea spp, Muscina spp, 
Haematobosca spp, Haematobia spp, Stomoxys spp, Fannia spp, Glossina spp, Lucilia spp, Calliphora spp, 
Auchmeromyia spp, Cardylobia spp, Cochiomyia spp, Chrysomyia spp, Sarcophaga spp, Wohlfartia spp, 
Gaserophilus spp, Oesteromyia spp, Oedemagena sp, Hypoderma spp, Oestms spp, Rhinoestrus spp, Meio- 
phagus spp, Hippobosca spp. 
Aus der Ordnung der Siphonaptera z. B. Ctenocephalides spp, Echidnophaga spp, Ceratophyllus spp, Pulex 
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spp. 

Von den parasitisch lebenden Zecken die folgenden Gattungen und Arten Hyalomma spp, Rhipicephalus 
evertsi, Boophilus spp, Amblyomraa spp, Dermacentor spp., Ixodes ricinus, Argas spp, Ornithodorus spp, 
Otobius spp.; 

aus der Ordnung der Mesastigmata Dermanyssus spp, Pneumonyssus spp. 

Aus der Ordnung der Prostigmata z. B. Cheyietiella spp, Psorergates spp, Myobia spp, Demdex spp, Neo- 
trombicula spp.; aus der Ordnung der Astigmata z. B. Acarus spp, Myocoptes spp, Psoroptes spp, Chorioptes 
spp, Otodectes spp, Sarcoptes spp, Notoedres spp, Knemidocoptes spp, Neoknemidodoptex spp, Lytodites 
spp, Laminosioptes spp. 

Besonders hervorgehoben sei die Wirkung der Verbindungen der Formel (I) gegen einwirtige Zecken. Zu 
diesen zahlen Boophilus spp, Hyalomma spp. 

Zu den Haus- und Nutztieren gehdren Saugetiere wie z. B. Kinder, Schafe, Ziegen, Pferde, Schweine, Hunde, 
Katzen, Kamele, Wasserbiiffel, Esel, Kaninchen, Damwild, Rentiere, Peiztiere wie z. B. Nerze, Chinchilla, Wasch- 
bar, Vdgel wie z. B. Huhner, Puten, Fasanen, Ganse, Enten. 

Zu Labor- und Versuchstieren gehoren Mause, Ratten, Meerschweinchen, Goldhamster, Hunde und Katzen. 

Zu den Hobbytieren gehoren Hunde und Katzen. 

Die Anwendung kann sowohl prophyiaktisch als auch therapeutisch erfolgen. 

Die Anwendung der Wirkstoffe erfolgt direkt oder in Form von geeigneten Zubereitungen enteral, parenteral, 
dermal, nasal, durch Behandlung der Umgebung oder mit Hilfe wirkstoffhaltiger Formkorper wie z. B. Streifen, 
Platten, Bander, Halsbander, Ohrmarken, GliedmaBenbander, Markierungsvorrichtungen. 

Die enterale Anwendung der Wirkstoffe geschieht z, B. oral in Form von Pulver, Zapfchen, Tabletten, Kapseln, 
Fasten, Tranken, Granulaten, Drenchen, Boli, medikiertem Futter oder Trinkwasser. Die dermale Anwendung 
geschieht z. B. in Form des Tauchens (Dippen), Spruhens (Sprayen), Badens, Waschens, AufgieBens (pour-on and 
spot-on) und des Einpuderns. Die parenteral Anwendung geschieht z. B. in Form der Injektion (intramuscular, 
subcutan, intravends, intraperitoneal) oder durch Implantate. 

Geeignete Zubereitungen sind: 
Ldsungen wie Injektionslosungen, orale Ldsungen, Konzentrate zur oraien Verabreichung nach Verdiinnung, 
Ldsungen zum Gebrauch auf der Haut oder in Kdrperhdhlen, Auf gufiformulierungen, Gele; 
Emulsionen und Suspensionen zur oraien oder dermaien Anwendung sowie zu Injektion; Halbfeste Zubereitun- 
gen; 

Formulierungen bei denen der Wirkstoff in einer Salbengrundlage oder in einer 01 in Wasser oder Wasser in 
01 Emulsionsgrundlage verarbeitet ist; 

Feste Zubereitungen wie Pulver, Premixe oder Konzentrate, Granulate, Pellets, Tabletten, Boli, Kapseln; 
Aerosole und Inhalate, wirkstoffhaltige Formkorper. 

InjektionslSsungen werden intravenos, intramuscular und subcutan verabreicht 

Injektionslosungen werden hergestelit, indem der Wirkstoff in einem geeigneten LSsungsmittel gel6st wird 
und eventuell Zusatze wie Ldsungsvermittler, Sauren, Basen, Puffersalze, Antioxidantien, Konservierungsmittel 
zugefiigt werden. Die Ldsungen werden steril filtriert und abgef ullt 

Als Losungsmittel seien genannt: Physiologisch vertragliche Losungsmittel wie Wasser, Alkohole wie Ethanol, 
ButanoL Benzylalkohol, Glycerin, Kohlenwasserstoffe, Propylengiykol, Polyethylenglykole, N-Methylpyrroli- 
don, sowie Gemische derselben. 

Die Wirkstoffe lassen sich gegebenenfalls auch in physiologisch vertraglichen pflanzlichen oder synthetischen 
Olen, die zu Injektion geeignet sind, losen. 

Als Ldsungsvermittler seien genannt: LSsungsmittel, die die Ldsung des Wirkstoffs im Hauptldsungsmittel 
fordern oder sein Ausfailen verhindern. Beispiele sind Polyvinylpyrroiidon, polyoxyethyliertes Rhizinusol, poly- 
oxyethylierte Sorbitanester. 

Konservierungsmittel sind: Benzylalkohol, Trichlorbutanol, p-Hydroxybenzoesaureester, n-ButanoL 

Orale Ldsungen werden direkt angewendet Konzentrate werden nach vorheriger VerdOnnung auf die An- 
wendungskonzentration oral angewendet Orale Ldsungen und Konzentrate werden wie oben bei den Injek- 
tionslosungen beschrieben hergestelit, wobei auf steriles Arbeiten verzichtet werden kann. 

Ldsungen zum Gebrauch auf der Haut werden aufgetraufelt, aufgestrichen, eingerieben, aufgespritzt, aufge- 
spruht oder durch Tauchen (Dippen, Baden oder Waschen aufgebrachL Diese Ldsungen werden wie oben bei 
den Injektionsldsungen beschrieben hergestelit 

Es kann vorteilhaft sein, bei der Herstellung Verdickungsmittel zuzufiigen. Verdickungsmittel sind: Anorgani- 
sche Verdickungsmittel wie Bentonite, kolloidale Kieselsaure, Aluminiummonostearat, organische Verdickungs- 
mittel wie Cellulosederivate, Polyvinylalkohole und deren Copolymere, Acrylate und Metacrylate. 

Gele werden auf die Haut aufgetragen oder aufgestrichen oder in Kdrperhdhlen eingebracht Gele werden 
hergestelit, indem Ldsungen, die wie bei den Injektionslosungen beschrieben hergestelit worden sind, mit soviel 
Verdickungsmittel versetzt werden, daB eine klare Masse mit salbenartiger Konsistenz entsteht Als Verdik- 
kungsmittel werden die weiter oben angegebenen Verdickungsmittel eingesetzt 

AufgieB-Formulierungen werden auf begrenzte Bereiche der Haut aufgegossen oder aufgespritzt, wobei der 
Wirkstoff entweder die Haut durchdringt und systemisch wirkt oder sich auf der Kdrperoberflache verteilt 

Auf gieB- Formulierungen werden hergestelit, indem der Wirkstoff in geeigneten haut vertraglichen Ldsungs- 
mitteln oder Ldsungsmittelgemischen geldst, suspendiert oder emulgiert wird. Gegebenenfalls werden weitere 
Hilfsstoffe wie Farbstoffe, resorptionsfdrdernde Stoffe, Antioxidantien, Lichtschutzmittel, Haftmittel zugefugt 

Als Losungsmittel seien genannt: Wasser, Alkanole, Glycole, Polyethylenglykole, Polypropylenglycole, Glyce- 
rin, aromatische Alkohole wie Benzylalkohol, Phenylethanoi, Phenoxyethanol, Ester wie Essigester, Butylacetat, 
Benzylbenzoat, Ether wie Alkylenglykoialkylether wie Dipropylenglycolmonomethylether, Diethylenglykolmo- 
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no-butylether, Ketone wie Aceton, Methylethylketoe, aromatische und/oder aliphatische Kohlenwasserstoffe, 
pflanzliche oder synthetische Ole, DMF, Dimethyiacetamid, N-Methylpyrrolidon, 2-Dimethyl-4-oxy-methylen- 
13-dioxolan. 

Farbstof f e sind alle zur Anwendung am Tier zugelassenen Farbstoffe, die geldst oder suspendiert sein kdnnen. 

Resorptionsfordernde Stoffe sind z. B. DMSO, spreitende Ole wie Isopropylmyristat, Dipropylenglykolpelar- 
gonat, Silikonole, Fettsaureester, Triglyceride, Fettalkohole. 

Antioxidantien sind Sulfite oder Metabisulfite wie Kaliummetabisulfat, Ascorbinsaure, Butylhydroxytoluol, 
Butylhydroxyanisol, Tocopherol 

Lichtschutzmittel sind z. B. Stoffe aus der Klasse der Benzophenone oder Novantisolsaure. 

Haftmittel sind z. B. Cellulosederivate, Starkederivate, Polyacrylate, naturliche Polymere wie Alginate, Gelati- 
ne. 

Emulsionen konnen oral, dermal oder als Injektion angewendet werden. 
Emulsionen sind entweder vom Typ Wasser in Ol oder vom Typ Ol in Wasser. 

Sie werden hergestellt, indem man den Wirkstoff entweder in der hydrophoben oder in der hydrophilen Phase 
gelost und diese unter Zuhilfenahme geeigneter Emulgatoren und gegebenenfalls weiterer Hilfsstoffe wie 
Farbstoffe, resorptionsfordernde Stoffe, Konservierungsstoffe, Antioxidantien, Lichtschutzmittel, viskositatser- 
hohende Stoffe, mit dem Losungsmittel der anderen Phase homogenisiert 

Als hydrophobe Phase (Ole) seien genannt: Paraffindle, Silikonole, naturliche Pflanzenole wie Sesamol, 
Mandeldl, Rizinusol, synthetische Triglyceride wie Capryl/Caprinsaure-biglycerid,Triglyceridgemisch mit Pflan- 
zenf ettsaure der Kettenlange Cs- 12 oder anderen speziell ausgewahlten naturlichen Fettsauren, Partialglycerid- 
gemische gesattigter oder ungesattigter eventuell auch hydroxylgruppenhaltiger Fettsauren, Mono- und Digly- 
ceride der Cs/Cio-Fettsauren. 

Fettsaureester wie Ethylstearat, Di-n-butyryl-adipat, Laurinsaurehexylester, Dipropylen-glykolpelargonat, 
Ester einer verzweigten Fettsaure mittlerer Kettenlange mit gesattigten Fettalkoholen der Kettenlange 
Ci6— Ci8, Isopropylmyristat, Isopropylpalmitat, Cypryl/Caprinsaureester von gesattigten Fettalkoholen der 
Kettenlange Cn— Cts, Isopropylstearat, Olsaureoleylester, Olsauredecylester, Ethyloleat, Milchsaureethylester, 
wachsartige Fettsaureester wie kunstliches Entenbiirzeldriisenfett, Dibutylphthalat, Adipinsaurediisopropyle- 
ster, ietzterem verwandte Estergemische u. a. 

Fettalkohole wie Isotridecylalkohol, 2-Octyldodecanol, Cetylstearyl-alkohol, OleylalkohoL 

Fettsauren wie z. B. Olsaure und ihre Gemische. 

Als hydrophile Phase seien genannt: 
Wasser, Alkohole wie z. B. Propylenglykol, Glycerin, Sorbitol und ihre Gemische. 

Als Emulgatoren seien genannt: nichtionogene Tenside, z. B. polyoxyethyliertes Rizinusol, polyoxyethyliertes 
Sorbitan-monooleat, Sorbitanmonostearat, Glycerinmonostearat, Polyoxyethylstearat, Alkylphenolpolyglyko- 
lether; 

ampholytische Tenside wie Di-Na— N-lauryl-p-iminodipropionat oder Lecithin; 

anionaktive Tenside, wie Na-Laurylsulfat, Fettalkoholethersulfate, Mono/Dialkylpoiyglykoletherortho- 

phosphorsaureester-monoethanolaminsalz; 

kationaktive Tenside wie Cetyltrimethylammoniumchlorid 

Als weitere Hilfsstoffe seien genannt: Viskositatserhdhende und die Emulsion stabilisierende Stoffe wie 
Carboxymethylcellulose, Methylcellulose und andere Cellulose- und Starke-Derivate, Polyacrylate, Alginate, 
Gelatine, Gummi-arabicum, Polyvinylpyrrolidon, Polyvinylalkohol, Copolymere aus Methylvinylether und Mai- 
einsaureanhydrid, Polyethylenglykole, Wachse, kolloidale Kieselsaure oder Gemische der aufgefQhrten Stoffe. 

Suspensionen konnen oral, dermal oder als Injektion angewendet werden. Sie werden hergestellt, indem man 
den Wirkstoff in einer Tragerfliissigkeit gegebenenfalls unter Zusatz weiterer Hilfsstoffe wie Netzmittel, Farb- 
stoffe, resorptionsfdrdernde Stoffe, Konservierungsstoffe, Antioxidantien Lichtschutzmittel suspendiert 

Als Tragerflussigkeiten seien alle homogenen Losungsmittel und Losungsmittelgemische genannt 

Als Netzmittel (Dispergiermittel) seien die weiter oben angegebene Tenside genannt 

Als weitere Hilfsstoffe seien die weiter oben angegebenen genannt 

Halbfeste Zubereitungen konnen oral oder dermal verabreicht werden. Sie unterscheiden sich von den oben 
beschriebenen Suspensionen und Emulsionen nur durch ihre hohere Viskositat 

Zur Herstellung fester Zubereitungen wird der Wirkstoff mit geeigneten Tragerstoffen gegebenenfalls unter 
Zusatz von Hilf sstof f en vermischt und in die gewunschte Form gebracht 

Als Tragerstoffe seien genannt alle physiologisch vertraglichen f esten Inertstoffe. Alle solche dienen anorgani- 
sche und organische Stoffe. Anorganische Stoffe sind z. B. Kochsalz, Carbonate wie Calciumcarbonat, Hydro- 
gencarbonate, Aluminiumoxide, Kieselsauren, Tonerden, gef alltes oder kolloidales Siliciumdioxid, Phosphate. 

Organische Stoffe sind z.B. Zucker-, Zellulose, Nahrungs- und Futtermittel wie Milchpulver, Tiermehle, 
Getreidemehle und -schrote, Starken. 

Hilfsstoffe sind Konservierungsstoffe, Antioxidantien, Farbstoffe, die bereits weiter oben aufgefuhrt worden 
sind. 

Weitere geeignete Hilfsstoffe sind Schmier- und Gleitmittel wie z. B. Magnesiumstearat, Stearinsiure, Tal- 
kum, Bentonite, zerfallsfordernde Substanzen wie Starke oder quervernetztes Polyvinylpyrrolidon, Bindemittel 
wie z. B. Starke, Gelatine oder lineares Polyvinylpyrrolidon sowie Trockenbindemittel wie mikrokristalline 
Cellulose. 

Die Wirkstoffe kdnnen in den Zubereitungen auch in Mischung mit Synergisten oder mit anderen Wirkstoffen 
vorliegen. 

Anwendungsfertige Zubereitungen enthalten den Wirkstoff in Konzentrationen von 10 ppm bis 20 Gew.-%, 
bevorzugt von 0,1 bis 10 Gew.-%. 
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Zubereitungen die vor Anwendung verdfinnt werden, enthalten den Wirkstoff in Konzentrationen von 0,5 bis 
90 Gew,-%, bevorzugt von 5 bis 50 Gew.-%. 

Im allgemeinen hat es sich als vorteilhaft erwiesen, Mengen von etwa 1 bis 100 mg Wirkstoff je kg Korperge- 
wicht pro Tag zur Erzielung wirksamer Ergebnisse zu verabreichen. 

Als Wirkstoff (1) wird in den folgenden Beispielen eingesetzt die Verbindung der Formel: 




2^2,6-DifluorphenyI)-4-[4^4-difluormethoxypheny!)-phenyI]-2-oxazolia 

Beispie! 1 

SC-(Suspensionskonzentrat)Formulierung: 

368 g Wirkstoff 1 
35 g Blockpolymer aus Emulgator Ethylenoxid- und Propylenoxid 
12 g Ditolylethersulfonat-Formaldehyd-Kondensat (Emulgator) 

3.5 g wasserloslicher Polyvinylalkohol 
58,0gNH4Cl 

116,0 gHarnstoff 

1,2 g (37%ige w&Brige Salzsiure) 

4.6 g Xanthan-gum 
560,5 g destilliertes Wasser 

Beispiel 2 

WP(dispergierbares Pulver)-Formulierung: 

25,0 g Wirkstoff 1 

I, 0 g Diisobutyl-naphthalin-Na-sulfonat 
10,0 g n-Dodecylbenzylsulfonsaure Calcium 

12,0 g hochdisperser Kieselsaure-haltiger Alkylarylpolyglykolether 

3,0 g Ditolylethersulfonat-Formaldehyd-Kondensat (Emulgator) 

2,0 g ®Baysilon-E, ein siliconhaltiger Entschaumer der Fa. Bayer AG 

2,0 g f eindisperses Siliciumdioxid und 
45,0 g Kaolin 

Beispiel 3 

SL-(wasserlosIiche Konzentrat)-Formulierung: 
183 g Wirkstoff 1 

2,5 g neutraler Emulgator auf Basis Alkylarylpolyglykolether 
3,5 g Natriumsulfobernsteinsaurediisooctylester 

38.4 g Dimethylsulfoxid und 

37.5 g 2-Propanol 

Beispiel 4 

SL-(wasserl5sliche Konzentrat)-Formulierung: 

185, g Wirkstoff 1 
5,0 g Natriumsulfonbernsteinsaurediisooctylester und 
76,5 g Dimethylsulfoxid 

werden einer 100 g Schampoo-Formulierung bestehend aus 

44.4 Gew.-% Marlon AT 50, ein Triethanolaminsalz von AlkylbenzolsulfonsSuren der Fa. Hiils AG 

I I, 1 Gew.-% Marlon A 350, Natriumsaiz von Alkylbenzolsulfonsauren der Fa. Huls AG 

3,0 Gew.-% Kondensationsprodukt von Olsauren und Diethanolamin der Fa. Huls AG und 

41.5 Gew,-% Polyethylenglykol 
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beigemengt 

Beispiel 5 

5 Spray-Formulierung bestehend aus: 

2,0gWirkstoffl 
10,0 g Dimethylsulfoxid 
35,0 g 2-Propanol und 
10 53,0 g Aceton 

Herstellungsbeispiele 
Beispiel 1 

15 



20 




25 

Zu 1 g (6 mMol) 4-t-Butyl-thiophenol in 50 ml Methanol werden unter RQhren 03 g (6 mMol) Natriummethy- 
lat gegeben (leicht exotherm). Zu dieser Losung tropft man bei 40° C 2,1 g (6 mMol) 2-(2,6-Difluorphe- 
nyl)-4-(p-tolylsulfonyIoxymethyl) 13-oxazolin in 30 ml MethanoL Man laBt das Reaktionsgemisch 2 Stunden bei 
30 40° C und anschlieBend 16 Stunden unter RUckfluB ruhren. Danach wird das Ldsungsmittel abdestilliert, der 
Ruckstand in 100 ml Essigester aufgenommen und dreimal mit je 50 ml Wasser gewaschen. Das Ldsungsmittel 
wird abgezogen und der Ruckstand ttber Kieselgel-Saulenchromatographie mit Toluol/Toluol, Essigester 10 : 1 
als Lauf mittel chromatographiert 

Man erhalt 03 g (41,6% der Theorie) 2-(2,6-Difluorphenyl)-4-(4-t-butylphenylthiomethyl)-13-oxazolin mit 
35 einem Verteilungskoeffizienten log P (Octanol/Wasser) von 4,64 und einem Brechungsindex n? = 13660. 

Herstellung der Ausgangsverbindung 

Beispiel la 

40 



45 




50 

Zu 53 g (0,023 Mol) 2-(2,6-Difluorphenyi)-4-hydroxymethyi-13-oxazolin in 100 ml Essigester gibt man 5,6 ml 
(0,069 Mol) Pyridin und tropft anschlieBend 4,4 g (0,023 Mol) p-Toluolsulfonsaurechlorid in 50 ml Essigester zu. 
Dabei steigt die Temperatur auf 50° C an. Man ruhrt 23 Stunden bei 50° C und anschlieBend 8 Stunden unter 
55 RtickfluB nach. Die organische Phase wird viermal mit je 50 ml Wasser gewaschen und das Ldsungsmittel 
abdestilliert Der Ruckstand wird Qber Kieselgel-Saulenchromatographie mit Laufmittel Toluol unter Gradient 
mit Laufmittel Essigester chromatographiert 

Man erhalt 2,1 g (24,8% der Theorie) 2-(2,6-Difluorphenyl)-4-(p-toIylsulfonyloxymethyl)-13-oxazoIin mit ei- 
nem Verteilungskoeffizienten log P (Octanol/Wasser) von ~ 2,68 und einem Brechungsindex n ? = 13491. 

60 



65 
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Beispiel lb 




5 



6,5 g (0,0168 Mol) N^l-Chlor-3^4-t-butylbenzoyloxy)-2-propyi>2,6-difluorbenzamid werden in 100 ml Metha- 
nol gelost Man gibt 2 ml (0,033 Mol) 45%ige Natronlauge zu und laBt 4 Stunden unter R&ckfluB ruhren. Nach 
Abdestillieren des LSsungsmittels wird der RQckstand in 100 ml Essigester aufgenommen, dreimal mit je 50 ml 15 
Wasser gewaschen und das Ldsungsmittel abdestilliert 

Man erhalt 2£ g (72% der Theorie) 2-(2,6-Difluorphenyl>4-hydroxymethyl-13-oxazolin vom Schmelzpunkt 
82° C 

Beispiel lc 20 




9 g (0,023 Mol) N-[l-Hydroxy-3-(4-t-butylbenzoyloxy)-2-propyl]-2,6-difluorbenzamid werden in 60 ml Tetra- 
chlorkohienstoff suspendiert, mit 1,7 ml (0,023 Mol) Thionylchlorid versetzt und 1,5 Stunden unter RQckfluB 
erhitzt Das Ldsungsmittel wird abdestilliert 35 

Man erhalt 9,3 g N-[l-Chlor-3-(4-t-butyibenzoy!oxy)-2-propyl]-2,6-difluorbenzamid mit einem Verteilungsko- 
ef fizienten log P (Octanol/Wasser) von 3,86. 

Beispiel Id 

40 



F 




45 



Zu 21 g 2-Amino-3-(4-t-butylbenzoyloxy)-l-propanolhydrochlorid in 400 ml Essigester werden zunachst 
213 ml (0,158 Mol) Triethylamin zugegeben und anschlieBend bei 0°C 133 g 2,6-Difluorbenzoesaurechlorid in 
20 mi Essigester zugetropft Man laBt 1 Stunde bei 20° C nachriihren; der Niederschlag wird abgesaugt, die 
organische Phase dreimal mit je 100 ml Wasser gewaschen, das Ldsungsmittel abdestilliert und der RQckstand 55 
mit Diisopropylether verriihrt 

Nach dem Trocknen erhalt man 14 g (48% der Theorie) N-[l-Hydroxy-3-(4-t-butylbenzoyloxy)-2-pro- 
py!3-2,6-difluorbenzamid mit einem Verteilungskoeffizienten log P (Octanol/Wasser) von 2,82. 

Beispiel 2 60 
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Zu 43 g (0,013 Mol) N^2-Chlor-1^4-t-butyIphenyi)-ethyl>2>W in 100 ml 

Methanol werden unter RuckfluB 1,6 ml (0,026 Mol) 45%ige Natronlauge in 5 ml Wasser getropft Man laBt das 
Reaktionsgemisch 1 Stunde unter RuckfluB nachruhren und engt anschlieBend durch Abdestillieren des L6- 
sungsmittels ein. Der RQckstand wird mit Wasser verruhrt, der Niederschlag abgesaugt und getrocknet 

Man erhalt 3,8 g (99% der Theorie) 2-(13-Difluor-2-methyl-prop-2-yl)-4-(4-t-butylphenyl)-l r 3-oxazolin vom 
Schmelzpunkt 62—63 °C 

Herstellung der Ausgangsverbindungen zu Beispiel 2 
Beispiel 2a 
(Stufe 1) 



CH 3T — CO— NH J—\ 



HO-CH 2 



Zu 33 g (0,02 Mol) 2-Amino-2-(4-t-butylphenyl)-l-ethanol in 150 ml Ethylacetat gibt man 33 ml (0,024 Mol) 
Triethylamin und versetzt anschlieBend bei 0°C tropfenweise mit 3,7 g (0,024 Mol) 2£-Bis(fluormethyl)-pro- 
pionsaurechlorid Danach laBt man auf Raumtemperatur erwarmen und riihrt fiber Nacht nach. AnschlieBend 
wird der Niederschlag abgesaugt, das Filtrat mehrmals mit Wasser gewaschen, die organische Phase abgetrennt, 
fiber Natriumsulf at getrocknet, filtriert und eingeengt 

Man erhalt 4J5 g (713% der Theorie) N-[2-Hydroxy-l-(4-t-butyIphenyl)-ethyl] 2,2-bis(fluormethyl)-propions- 
aureamid vom Schmelzpunkt 141 °C 

Beispiel 2b 
(Stufe 2) 

CH 2 F 

CH 2 F ^Hh(^C(CH3)3 
CI-CH 2 



Zu 43 g (0,0144 Mol) N-[2-Hydroxy-1^4-t-butylphenyl)-ethyl]-2^-bis(fluormethyl)-propionsaureamid (vgl 
Stufe 1) in 100 ml Tetrachlorkohlenstoff werden 1,05 ml (0,0144 Mol) Thionylchlorid gegeben. Man laBt das 
Reaktionsgemisch unter RuckfluB 1 Stunde nachreagieren, Nach Abdestillieren des Losungsmittels erhalt man 
43 g (90% der Theorie) N-[2-Chlor-l-(4-t-butylphenyl)-ethyl]-2^-bis^fluonnethyl)-propionsau^ vom 
Schmelzpunkt 98° C 

Beispiel 3 




F F 



Zu einer Ldsung von 2,0 g (5,2 m Mol) n-[l-(4-tert-ButyIphenyl)-2-chlorethyl>233,6-tetrafluorbenzoesaurea- 
mid in 30 ml Tetrahydrofuran gibt man 0,75 g (6,7 m Mol) Kalium-tert-butylat und riihrt bei 50° C Nach 
3 Stunden gieBt man das Reaktionsgemisch auf Wasser und extrahiert mit Methylenchlorid. Die organischen 
Extrakte werden mit Wasser gewaschen, uber Magnesiumsulfat getrocknet und anschlieBend im Vakuum 
eingeengt Der Ruckstand wird mittels Saulenchromatographie (Lauf mittel Chloroform) gereinigt 

Man erhalt 0,8 g (44,7% der Theorie) 4-(4-tert-Butylphenyl)-2-(233,6-tetrafluorphenyl)-13-oxazolin mit ei- 
nem Verteilungseff izienten log P (Octanol/Wasser) von 4,70 (pH: 7,4). 
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Herstellung der Ausgangsverbindungen zu Beispiel 3 
Beispiel 3a 



f// XV -CO-NH-CH— C yC(CH 3 ) 3 



2,1 g (5,7 m Mol) N-[l-{4-tert-ButyIphenyl)-2-hydroxyethyl)-23A6-tetrafluor benzoesaureamid werden in 15 
50 ml Toluol mit 5 ml Thionyichlorid 18 Stunden unter RuckfluB erhitzt AnschlieBend werden im Vakuum 
Qberschussiges Thionyichlorid unddas Losungsmittel entfernt 

Man erhalt 2,2 g (100% der Theorie) N^H4-tert-Butylphenyl)-2-chlorethyl>23A6-tetrafluorbenzoesaurea- 
mid, das direkt weiter umgesetzt wird 

20 

Beispiel 3b 



30 



\_/ » X /- C ( CH 3): 

) — \ CH 2 0H 
F F 



Zu einer Ldsung von 1,45 g (7,5 m Mol) 2-Amino-2-(4-tert-butyIphenyl)-ethanol und 0,75 g {7,5 m Mol) Triet- 
hylamin in 20 ml Methylenchlorid tropft man unter Riihren bei 20°C 1,6 g (7,5 m Mol) 2,3,5,6-TetrafluorbenzoyI- 
chlorid, gel6st in 10 ml Methylenchlorid, zu. Nach Sieden fiber Nacht verdunnt man mit Methylenchlorid, wascht 35 
mit Wasser und engt die organische Phase im Vakuum ein. Der Ruckstand wird mit wenig n-Pentan verriihrt und 
abgesaugt 

Man erhalt 23 g (83,1% der Theorie) N-[l-{4-tert-Butylphenyl)-2-hydroxyethyl)-23A6-tetrafluorbenzoesau- 
reamid vom Schmelzpunkt 158— 160° C 

40 

Beispiel 4 




45 



50 



3,4 g (8,7mmol) 2-Phenyl-S^2,6-dicWorbenzoylamino)-5-hydroxymethyl-13-dioxan werden in 50 ml Toluol 
suspendiert und mit 2 g Thionyichlorid 24 Stunden bei 80° C geruhrt Dann werden QberschOssiges Thionylchlo- 55 
rid und Toluol im Wasserstrahlvakuum abdestilliert 

Der Ruckstand wird in 50 ml Toluol aufgenommen und mit 03 g Kalium-t-butylat versetzt Das Reaktionsge- 
misch wird dann unter dunnschicht-chromatographischer Kontroile bei 50° C geruhrt Nach vollstandiger Um- 
setzung wird die erhaitene Ldsung mit Wasser gewaschen und die organische Phase anschlieBend im Wasser- 
strahlvakuum eingeengt Der Ruckstand wird an Kieseigel mit Cyclohexan/Essigsaureethylester (Vol 2:1) 60 
chromatographies 

Man erhalt 1 g (31% der Theorie) 8-Phenyl-2-(2,6-dichlor-phenyl)-l-aza-3,73-trioxa-spiro[4^]dec-l-en vom 
Schmelzpunkt 158°C- 160°C 
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Herstellung der Ausgangsverbindungen zu Beispiel 4 
Beispiel 4a 




C(CH 3 ) 3 



HOT 



104 g (035 mol) 2-(4-t-Butyl-phenyl)-5-hydroxymethyl-5-nitro-13-dioxan werden in 1 Liter Ethanol rait 10 ml 
Triethylamin und 10 g Palladium/Kohle versetzt und 3 Tage bei 20° C und 30 bar hydriert Dann wird filtriert, das 
Filtrat im Wasserstrahlvakuum eingeengt der Ruckstand mit n-Hexan digeriert und das hierbei kristallin 
erhaltene Produkt durch Absaugen isoliert 

Man erhalt 43 g (47% der Theorie) 2-(4-t-Butyl-phenyl)-5-hydroxymethyl-5-amino-13-dioxan vom Schmelz- 
punktl38°C-140°C 



5 g (20 mmol) 2-(4-t-Butyl-phenyl)-5>amino-5-hydroxymethyl-13-dioxan werden in 80 ml Methylenchlorid mit 
5 ml Triethylamin versetzt Dann wird bei 0°C eine Losung von 4,5 g (20 mmol) 2,6-Dichlor-benzoylchiorid in 
5 ml Methylenchlorid zugetropft und die Mischung wird 15 Stunden bei 20° C geruhrt AnschlieBend wird mit 
0,5-N Natronlauge gewaschen, die organische Phase mit Natriumsulfat getrocknet und filtriert Das Filtrat wird 
im Wasserstrahlvakuum eingeengt, der Ruckstand durch Digerieren mit n-Hexan zur Kristallisation gebracht 
und das Produkt durch Absaugen isoliert 

Man erhalt 7,2 g (83% der Theorie) 2-(4-t-Butyl-phenyI)-5-hydroxymethyl-5-(2,6-dichlor-benzoyl-ami- 
no}-13-dioxan vom Schmelzpunkt 178°C- 180° C 



0,67 g (2 mmol) N-(2- Hydroxy- l(3,4-difluormethylendioxy-phenyl)-ethyl)-2,6-difluor-benzamid werden in 
15 ml Toluol vorgelegt und 0,27 ml (4 mmol) Thionylchlorid werden bei 20° C dazu gegeben. Das Reaktionsge- 
misch wird dann 3 Stunden zum RuckfluB erhitzt Nach Abkuhlen wird eingeengt der Ruckstand in 15 ml 
Tetrahydrofuran aufgenommen und nach Zugabe von 0,23 g (2 mmol) KLalium-t-butylat wird das Gemisch eine 
Stunde bei 50°C geruhrt Dann wird eingeengt, der Ruckstand mit Methylenchlorid/Wasser geschuttelt, die 
organische Phase ttber Magnesiumsulfat getrocknet und filtriert Das Filtrat wird eingeengt und der Ruckstand 
aus Methylenchlorid/Petrolether umkristallisiert 

Man erhalt 0,13 g (20% der Theorie) 2-(2,6-Difluor-benzoyl)-4-(3,4-difluormethylendioxy-phenyl)-2-oxazolin 



Beispiel 4b 




Beispiel 5 
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vom Schmelzpunkt 86° C 

Herstellung der Ausgangsstoffe zu Beispiel 5 

Beispiel 5a 5 




10 



15 



231 g (10 mmol) a-Amino-a^3,4-difluorraethylendioxy-phenyl)-essigsaure werden mit 0,91 g (24 mmol) Natri- 
umborhydrid in 30 ml Tetrahydrofuran bei 0°C vorgelegt and eine Losung von 3,05 g (24 mmol) Iod in 10 ml 20 
Tetrahydrofuran wird dann tropfenweise dazu gegeben. Nach Abkiingen der Gasentwicklung wird die Mi- 
schung 16 Stunden unter RQckfluB erhitzt Dann wird nach Abkuhlen mit Methanol verdfinnt, bis eine klare 
Losung entstanden ist Es wird eingeengt, der Ruckstand in 20 ml 20%iger 2N-NatronIauge aufgenommen und 
dreimal mit je 50 mi Methylenchlorid extrahiert Die vereinigten organischen Phasen werden iiber Magnesium- 
sulfat getrocknet und filtriert Nach Eindampfen des Filtrates wird das als Ruckstand erhaltene Rohprodukt 25 
ohne weitere Reinigung weiter umgesetzt 
Ausbeute: 1,52 g(70% derTheorie), 
Schmelzpunkt: 70° C 




1.0 g (2 mmol) N-[2^2,6-DifluorbeiizoyIoxy)-1^3,4-difluorm 
werden in 2 ml Methanol vorgelegt, bei 20° C werden 2 ml 1 N-Natronlauge dazugegeben und die Mischung wird 45 
eine Stunde unter RQhren zum RuckfluB erhitzt Nach Abkuhlen wird dreimai mit je 50 ml Methylenchlorid 
geschuttelt Die vereinigten organischen Phasen werden uber Magnesiumsulfat getrocknet und filtriert Das 
Filtrat wird eingeengt und das als Ruckstand erhaltene Rohprodukt ohne weitere Reinigung weiter umgesetzt 
Ausbeute: 0,67 g (93% derTheorie), 

Schmelzpunkt: 1 58° C 50 

Patentanspruche 
1. Verwendung von Verbindungen der Formel (I) 

55 




60 



in welcher 

B steht fur gegebenenf alls substituiertes Alkyl, Alkenyl, Cycloalkyl, Cycloalkenyl, Aryl, 

A steht fur Aryl, Aryloxy, Heteroaryl, Heteroaryloxy die gegebenenfalls substituiert sind und die gegebe- 65 
nenfalls uber einen zweiwertigen Rest Z an den Oxazolin-Ring gebunden sind, 

R steht fur Wasserstoff oder gemeinsam mit A und dem angrenzenden C-Atom fUr einen spirocyclischen 3- 
bis 6-gIiedrigen Ring der gegebenenfalls ein oder mehrere Heteroatome der Gruppe O f S, N enthalten kann 
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und an den gegebenenfalls ein weiterer Ring ankondensiert ist, wobei das System gegebenenfalls substitu- 
iertist, 

zur Bekampfung von parasitierenden Insekten und einwirtigen Zecken an Mensch und Tier. 

2. Mittel gegen parasitierende Insekten und einwirtige Zecken an Mensch und Tier, gekennzeichnet durch 
einen Gehalt an raindestens einer Verbindung der Formel (I) gemaB Anspruch 1. 

3. Verfahren zur Herstellung von Mitteln gegen parasitierenden Insekten und einwirtige Zecken an Mensch 
und Tier, dadurch gekennzeichnet, daB man Verbindungen der Formel (I) gemaB Anspruch 1 mit Streckmit- 
teln und/oder oberflachenaktiven Mitteln vermischt 

4. Verwendung von Verbindungen der Formel (I) gemaB Anspruch 1 zur Herstellung von Mitteln gegen 
parasitierende Insekten und einwirtige Zecken bei Mensch und Tier. 
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